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〈概要〉 
膿疱性乾癬をはじめとした多くの皮膚の重篤な
角化異常症における治療薬として使用されてい
るエトレチナート（チガソン®）は催奇形性の強
さでも知られている。国内において奇形を有す
る新生児を出生した報告は未だないが、今回
我々は、エトレチナート内服後２年以内に妊娠
し、先天性奇形を有する新生児を出生した一例
を経験したので、若干の文献的考察を加え報告
する。 
症例は２８歳、４経妊１経産（平成１２年に３
９週で正常分娩。人工妊娠中絶３回）。エトレチ
ナート内服後２年以内に妊娠し、強い希望によ
り妊娠継続を希望され、食道閉鎖症（Ｇｒｏｓ
ｓ	 ｔｙｐｅ	 Ｃ）、総肺静脈還流異常症、気管
軟化症を有する新生児を出生した。エトレチナ
ート内服後は女性は２年、男性は半年の避妊を
すべきであり、患者への十分な指導が必要と思
われる。 
〈緒言〉 
ビタミン A誘導体であるエトレチナート（チガ
ソン®）は、膿疱性乾癬をはじめ、多くの角化異
常症における治療薬として使用されている。一
方、その催奇形性の強さでも知られ、内服中止
後も女性は２年、男性は半年の避妊期間を必要
とする 1)。 
動物実験や海外での報告はあるものの 2)~7)、国
内において奇形を有する新生児を出生した報告
は未だない。今回我々は、エトレチナート内服
後２年以内に妊娠し、先天性奇形を有する新生
児を出生した一例を経験したので、若干の文献
的考察を加え報告する。 
〈症例〉 
患者：２８歳、女性、４経妊１経産（平成１２
年に３９週で正常分娩。人工妊娠中絶３回） 
主訴：膿疱性乾癬合併妊娠 
既往歴：０歳より膿疱性乾癬 
家族歴：なし 
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現病歴：０歳時より膿疱性乾癬に罹患、当院皮
膚科で管理されていた。多種の内服薬で加療さ
れていたが著効せず、挙児希望ないため、平成
２１年４月から同年９月下旬までエトレチナー
トを内服していた。内服後２年間の避妊を指導
されていたが、妊娠した為、平成２２年５月に
人工妊娠中絶を施行された。以後も皮膚科にて
外来経過観察とされていたが、 同年８月以降未
受診となった。平成２３年３月、皮膚症状悪化
を主訴に皮膚科受診し、同日より治療目的に皮
膚科入院となった。入院時腹部膨満を指摘され、
妊娠反応陽性であったため、当科紹介となった。 
 
	 	  
a)                          b) 
	 	  
c)                          d) 
「図１」 当科初診時の臨床像 
ａ)、ｂ)：主に顔面・前腕に顔面に膿疱を伴う紅斑を認める 
ｃ)、ｄ)：腹部の紅斑には落屑を伴っている 
 
初診時所見： 
身体所見； 
身長１４８ｃｍ、体重３８ｋｇ、ＢＭＩ１７.
３。紅斑と膿胞を伴う丘疹が顔面を含む全身に
見られ、一部落屑も伴っていた。（図１）るい痩
が著明であり、血液検査ではアルブミンの低下
もみられ、慢性的な低栄養状態であったと考え
られた。 
症状； 
酷い関節痛のため、寝返りや歩行も困難であっ
た。 
腹部超音波断層法所見； 
児頭大横径５２．６ｍｍ（妊娠２１週２日相当）、
推定体重４５３ｇ（妊娠２１週２日相当） 
血液検査所見； 
WBC 11920/ul、Hb 9.0g/dl、TP 5.1g/dl、Alb 
2.1g/dl、CRP 15.5mg/dl 
 
腹部超音波断層法所見でのＥＦＷ、 ＢＰＤ等よ
り妊娠２１週２日と判断した。エトレチナート
の催奇形性のリスクが残る期間内の妊娠である
事や、母体原疾患のコントロールが不良、母体
低栄養状態である事などから、妊娠継続により、
児のみならず、母体の生命が脅かされる可能性
がある事を説明したが、本人、夫が妊娠継続を
強く希望されたため、妊娠継続の方針とし、以
後当院にて妊娠管理を行った。 
皮膚症状は副腎皮質ステロイドとビタミンＤ３
の外用療法のみで改善し、妊娠２２週４日に退
院となったが、症状が再燃し妊娠２４週１日よ
り皮膚科に再入院となった。体位変換も困難な
程に関節痛も強い為、シクロスポリンの内服を
開始した。症状は徐々に改善し妊娠３１週５日
に退院となった。 
胎児経過：胎児推定体重は正常範囲内で推移し
たが、羊水ポケットは妊娠２９週で３１．８ｃ
ｍ、妊娠３１週で２７．５ｃｍ、妊娠３２週で
２８．５ｃｍと妊娠２９週以降、羊水過多を認
めた。胃泡もやや小さい為、食道閉鎖症の可能
性も考えられた。（図２）妊娠経過においてそ
の他の胎児奇形を疑う所見は認めなかった。 
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a)                          b) 
「図２」 妊娠２９週での腹部超音波断層法所見 
ａ)：胃泡は認めるものの小さい 
ｂ)：羊水過多を認める 
 
母体経過：子宮頸管長の短縮は認めないものの
、下腹部の張りを自覚したため、妊娠２３週よ
り塩酸リトドリンを内服していた。妊娠３２週
５日の妊婦健診時に、著明な子宮収縮と子宮頸
管長の著明な短縮（１５ｍｍ）を認めたため、
切迫早産の診断にて入院管理となった。入院後
は塩酸リトドリンの点滴と安静による切迫早産
の管理を行なっていたが、妊娠３３週４日、子
宮収縮の増強に伴い遷延性徐脈が出現した為、
緊急帝王切開術を施行した。 
〈結果〉 
母体経過：術後経過は良好で術後１０日目に退
院となった。 
児経過：妊娠３３週４日、緊急帝王切開で出生
した。女児、１６０６ｇ、Ａｐｇａｒ Ｓｃｏｒ
ｅ１点／５点（１分値／５分値）であった。 
出生時、胎児心拍を認めなかった為、直ちに胸
骨圧迫とマスクバック換気により蘇生処置を開
始した。生後１分で胎児心拍が確認されたが、
心拍数は１００回／分未満であったため、胸骨
圧迫を継続、生後２分半で胎児心拍数１００回
／分以上となったため胸骨圧迫を中止した。生
後３分で第一啼泣を認めた。挿管管理にてＮＩ
ＣＵ入院となった。 
胸部レントゲンにてＣｏｉｌ	 ｕｐ	 ｓｉｇｎ
を認め、食道閉鎖症の診断の為、新生児搬送を
行った。搬送先の病院で食道閉鎖症（Ｇｒｏｓ
ｓ	 ｔｙｐｅ	 Ｃ）と診断され、日齢２に根治
術が施行された。術後は軽度の胃食道逆流を認
めるのみで、良好な経過であった。また総肺静
脈還流異常症ⅠＡ型も診断され、生後１ヶ月で
根治術が施行された。低酸素症状も認めず、術
後の経過は良好であった。生後３ヶ月で退院と
なり、以後外来経過観察となった。 
生後８ヶ月に気管支炎で入院加療となった際、
気管軟化症を指摘されたが、現在、経過観察と
のみとなっている。生後１２ヶ月健診での児の
術後経過や発育・発達経過はおおむね良好であ
った。 
〈考察〉 
膿疱性乾癬は難病指定となっている、日本で１
５００人ほどの珍しい病気であり、女性にやや
多く（男：女＝１：１．２）、小児期と３０歳代
に発症する事が多いと言われている 8)。 
急激な発熱とともに全身の皮膚が紅潮し膿疱が
多発する。再発を繰り返し、経過中に全身性炎
症に伴う臨床検査異常を示し、しばしば粘膜症
状、関節炎を合併するほか、まれに呼吸器不全、
眼症状、二次性アミロイドーシスを合併するこ
とがある 9)~13)。また、妊娠を契機に発症する事
や、妊娠中に増悪する傾向がある事が知られて
いる 14)。治療にはエトレチナート、シクロスポ
リン、メトトレキサート、副腎皮質ステロイド
等の内服薬や、副腎皮質ステロイド、ビタミン
Ｄ３等の外用剤が用いられる 15)。ビタミン A誘
導体であるエトレチナートは、多くの角化異常
症における治療薬としてその有用性が示されて
おり、膿疱性乾癬の内服治療においても、その
有用性が示されている。しかし一方、エトレチ
ナートは半減期が平均８０～１００日と生体内
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での停留時間が長く、かつ催奇形性が非常に強
いと言われており、そのリスクは動物実験なら
びに海外の症例報告によって十分裏付けられて
いる 2)~7)。特に脳顔面頭蓋・心臓・神経・胸腺
の欠損や骨奇形（四肢欠損等）の報告が多く、
これらはレチノイド（ビタミン Aの構造、機能
類似化合物の総称を指す）特有の奇形と言われ
ている。高い奇形率のため、エトレチナートは
妊娠可能な年齢の女性には第一選択薬として選
択はされない。他の治療に抵抗を認める場合に、
内服中および内服中止後も女性は２年、男性は
半年の避妊を指導し、使用される 1)。 
国内において、女性でエトレチナート服用中ま
たは服用中止後２年以内の妊娠における妊娠分
娩例は１１例報告されているが、奇形を有する
新生児の分娩例は報告されていない 1)。確認不
能例や追跡不能例も多い為、不慮の転帰例に関
しては報告されていない可能性も推測される。 
海外においては、エトレチナート服用中または
服用中止後２年以内に妊娠をした２４８例の報
告がある 16)。１１７例の分娩症例のうち正常新
生児は９０例であり、奇形率は、エトレチナー
ト服用中の妊娠症例では新生児の約３１％、中
止後２年以内の妊娠症例では約２０．５％と高
率に認められた。種々のレチノイド特有奇形が
確認されたが、エトレチナート服用中の妊娠例
では心奇形が見られなかったのに対し、服用中
止後２年以内の妊娠例では、種々の心奇形が見
られた。しかしその種類は多様であり、報告さ
れている症例も少ない為に、特有と言える心奇
形はない。 
今回の症例において、多種の治療薬においても
膿疱性乾癬の症状が難治性であった為、リスク
を説明した上でエトレチナートが処方された。
しかしながら、避妊が徹底されておらず妊娠が
成立した。初診時推定週数より逆算するとおそ
らく内服中止後１ヶ月以内に妊娠が成立したも
のと推測された。その後強い希望にて妊娠継続
となり、緊急帝王切開にて分娩となったが、児
は食道閉鎖症（Ｇｒｏｓｓ	 ｔｙｐｅ	 Ｃ）、総
肺静脈還流異常症を合併、その後気管軟化症も
指摘された。 
食道閉鎖症、気管軟化症は報告されているレチ
ノイド特有の奇形には含まれておらず、今回の
内服に関連した奇形と断定はできない。一方、
総肺静脈還流異常症はレチノイド特有の奇形に
おける心奇形に含まれる可能性があり、服用中
止後に妊娠したとすれば、海外で報告された心
奇形の発生が、エトレチナート服用中止後のみ
に見られたとする報告に一致する。よって今回
の奇形がエトレチナート内服に関連した奇形で
ある可能性が推測された。 
結論  
まだ国内の妊娠報告例は少ないとはいえ、動物
実験や海外の報告から、その催奇形性の強さは
明らかであり、妊娠可能な年齢の女性はエトレ
チナート服用中および服用後 2年間は妊娠すべ
きでないと思われる。 
国内における最初の症例となる、エトレチナー
トの内服に関連した可能性のある、奇形を有す
る新生児を出生した一例を報告した。 
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